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وارش واکنش های ایمنو پاتولوژیک نقش مهمی در توسععععه بیماری های دسعععتگاه   مقدمه و اهداف:
است که به عنوان یک  IL-1( یکی از اعضای خانواده (IL-37 37-دارد. اینترلوکینمرتبط با هلیکوباکترپیلوری 
سایتوکاین ضد التهابی شناخته می شود و نقش مهمی را در سرکوب پاسخ های ایمنی ذاتی و اکتسابی ایفا می 
یتلیال، دندریتیک سل ژها، سلول های اپعمدتا توسط سلول های تک هسته ای محیطی، ماکروفا IL-37کند. 
پس از تحریک با سععایتوکاین های التهاب آفرین بیان می شععود. هدف از این مطالعه اندازه T ها و سععلول های 
 های جایگاه های SNPو همچنین تعیین   IL-37   یری سطح سرمی 
 rs2723176 (–6962 A/C)  ( 6962–و A/G)rs3811047  در ژنIL-37  ان مبتال به زخم پپتیک در بیمار
 آلوده به هلیکوباکترپیلوری است.
یک ) 100از : هاروش به زخم پپت مار مبتال  قد عالئم  PU ،)100بی فا باکترپیلوری  به هلیکو فرد آلوده 
فرد سععالم به عنوان  روه کنترل که از ن ر سععن و جنس مطابقت داده شععده بودند، نمونه  100( و ASبالینی )
های ه از روش االیزا اندازه  یری شد. از نمونهبا استفاد IL-37خون جمع آوری  ردید. سطح سرمی سایتوکاین 
تعیین    ARMS-PCRتکنیک اسعععتفاده از های ذکر شعععده با SNPنیز اسعععتجرار  ردید و DNA  خون کامل 
 شدند.
سرمی : هایافته سطح  و  روه کنترل  AS به طور معناداری باالتر از افراد  PUدر بیماران  IL-37میانگین 
در بین زنان و  IL-37 (. بر اساس جنسیت، میانگین سطح سرمی  >0001/0Pو  P<0001/0بود )به ترتیب با 
در افراد  IL-37اشعت. عالوه بر این، میانگین سعطح سعرمی مردان در هیچ کدام از  روه ها تفاوت معنا داری ند
در  روه  CagA-به طور معنا داری بیشتر از افراد آلوده به هلیکوباکترپیلوری  CagA+آلوده به هلیکوباکترپیلوری 
در  Gو آلل  GG، فراوانی ژنوتایپ PU(. در بیماران >0001/0Pو  P<0001/0بود )به ترتیب با AS و  PUهای 
rs3811047  و ژنوتایپ CC و آللC  درrs2723176    در مقایسعه با افراد سعالم از ن ر زخم پپتیک ) روه کنترل
(AS با قابل توجهی بیشعععتر بود )به ترتیب  به طور   ،03/0>P  005/0و P<  برایrs3811047  با به ترتیب  و 
045/0>P 006/0و  P< برایrs2723176  .) حضعععور ژنوتایپ AG وGG  و آللG  گاه و  rs3811047در جای
به طور قابل توجهی شعععانس ابتال به زخم پپتیک را افزایش  rs2723176در جایگاه   C و آلل CCو  ACژنوتیپ 
 
 >P ،01/0 P<03/0و به ترتیب با  rs3811047برای  >01/0Pو   >P ،009/0P<03/0می دهند )به ترتیب با 
  در جایگاه Aدر افراد دارای آلل  IL-37سعععطح سعععرمی ، میانگین PU(. در  روه rs2723176برای >P 02/0و
rs2723176  لل ناداری بیشعععتر از افراد دارای آ گاه بودC به طور مع جای های P<0.05) در این   (. در  روه 
ASوNHC  میانگین سعطح سعرمی ،IL-37  در افراد دارای ژنوتیپ AA یا آللA  در جایگاهrs2723176  به طور
برای  >P 02/0و P<01/0در این جایگاه بود) به ترتیب با  Cیا آلل CC د دارای ژنوتیپ معناداری بیشععتر از افرا
 (.NHCبرای  روه >P  001/0و P<001/0و به ترتیب با  AS روه 
در سععرم افراد مبتال به زخم پپتیک  IL-37نتایج این مطالعه نشععان دادند که مقادیر :  یریبحث و نتیجه
آلوده به هلیکوباکترپیلوری، احتماال به من ور کاهش التهاب حاصعععل از بیماری به طور تن یمی افزایش یافته 
و  GGقرار  یرد. حضور ژنوتیپ  CagAممکن است تحت تاثیر وضعیت فاکتور بیماری زایی  IL-37است. تولید 
ممکن اسعععت باعث افزایش خطر ابتال به زخم   rs2723176در  Cو آلل  CCو ژنوتیپ  rs3811047در  G  آلل
قرار می  rs2723176 SNPتغییرات ژنتیکی در ، احتماال تحت تاثیر IL-37پپتیک شود. هم چنین سطح سرمی 
 شوند. IL-37از این پلی مورفیسم ممکن است باعث کاهش بیان  Cو آلل  CC یرد، بطوریکه ژنوتیپ 
 .rs2723176 ،rs3811047مورفیسم ژنی، ، پلیIL-37م پپتیک، هلیکوباکترپیلوری، : زخکلمات کلیدی
Abstract 
Background and Objectives: The immunopathologic responses play a major role in the 
development of H. pylori (HP)-related gastrointestinal diseases. IL-37 is an anti-inflammatory 
cytokine with potent suppressive effects on innate and adaptive immune responses. Here, we 
investigated the IL-37 levels and two single nucleotide polymorphisms (SNPs) including 
rs3811047 and rs2723176 in IL-37 gene in HP-infected patients to identify any relationship. 
Methods: Three groups, including 100 HP-infected PU patients, 100 HP-infected 
asymptomatic (AS) subjects and 100 non-infected healthy control (NHC) subjects were enrolled 
 
to study. Serum IL-37 levels and the genotyping at rs3811047 and rs2723176 were determined 
using ELISA and ARMS–PCR methods, respectively. 
Results: Significantly higher IL-37 levels were observed in PU patients compared with AS 
and NHC groups (P<0.0001). In both PU and AS groups, the CagA+ HP-infected participants 
displayed higher IL-37 levels compared with those infected with CagA  strains (P<0.0001). 
There were significant differences between PU, AS and NHC groups regarding the distribution 
of genotypes and alleles at rs3811047 and rs2723176 SNPs. The genotype GG and allele G at IL-
37 rs3811047 SNP, and the genotype CC and allele C at IL-37 rs2723176 SNP more frequently 
expressed in PU patients than total healthy subjects (AS + NHC groups) and were associated with 
an increased risk of PU development (genotype GG: RR= 3.08, P<0.009; allele G: RR= 2.94, 
P<0.01; genotype CC: RR= 5, P<0.01; and allele C: RR= 0, P<0.02, respectively). The PU 
patients having allele A at IL-37 rs2723176 SNP expressed higher amounts of IL-37 compared 
with patients having allele C at the same position (P <0.05). In AS carriers and NHC individuals, 
the IL-37 levels in subjects having genotype AA or allele A at IL-37 rs2723176 SNP were higher 
than those having genotype CC or allele C at the same location (P<0.01 and P<0.02 for AS group; 
P<0.0001 and P<0.001 for NHC subjects, respectively). 
Conclusion: The increased IL-37 levels may consider as a valuable marker of PU 
development in HP-infected individuals. The SNPs rs3811047 and rs2723176 were associated 
with PU development. The CagA status of HP and IL-37 rs2723176 SNP may affect the IL-37 
levels. 
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